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黶Ek一・蕊ま～　　　　　　　心 ｛Fig．7　Ef［ect　of　d－tubocurarine　on　potassium　and　ACh　contracture．
　　　　A；Potassium　contracture（120．8　mM　KCI）．
　　　　　↑　 二　Control．
　　　　傘：With　d－tubocurarine．
　　　　B：ACh　contracture（10－49／mZ）．
　　　　　↑　＝　Control．
　　　　余　With　d－tubocurarine．
　　　　C　ACh　contractl皿e　ill　the　potassium　depolarized　muscle．
　　　　　1：Potassium　Ringer　sQlution（120．8　mM　KC1）．
　　　　　令　Potassium　Ringer　solution　containing　10－4　g／m♂ACh．
　　　　　↓Washing　with　basic　medium．
　　　　　　　　Preincubation：10－15　tnin．
　　　　　　　　Concentration　of　d－tubocurarine＝5×10－5　g／m♂．
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K－induced　contracture　was　not　changed．　On　the　other　hand，　the　ACh　contracture　was　almost
completely　abolished（Fig．7B）；furthermore，　ACh　contracture　of　the　K－depolarize．d　muscle
was　markedly　inhibited（Fig．7C）．
4　Discussio皿
　　　　As．　shown　in　the　present　experiment，　monophasic　contracture　was　induce．d　by　high　K
（above　120．8エnM）（Fig．1A）and　two　distinct　phasic　by　high　ACh（10　49／ml）（Fig．1B）in　rabbit
superior　rectus・muscles　which　were　histologically　mixed．　Further　studies　were　carried　out
to　elucidate　the　me．chanism　of　these　contractures．
　　　　In　th．e　range　43．4－101．4　mM　K　contractur．es　were　biphasic：transient　and　sustained，　and
the　former　remained．　nearly　unchange．able　with　increasing　of　K－concentrations；the　latter　de．
creased　wi亡h　increasing　of　K－concentra亡ions　and　compユetely　abolished　at　120．8　mM　K（Figs．
2and　3）．　More　recently，　Chiarandini5）has　reported　that　in　rat　inferior　rectus　muscle　the
develop皿ent　of　transient　and　sustained　tensions　are　noticed　to　be　depende．nt　of　K－concentra．
tions．　The　transient　tension　increased　as　the　logarithm　of［K］o　increased，　and　the　maximal
tension　was　obtained　when　the　solution　contained　50　mM　K　or　more．　The　sustained　tension，
on　the　other　hand，　was．observed　at　200日目30　mM　K　and　attained　a　maximal　value　with　a
［K］obetween　30　and　50　mM，　declined　with　higher　cQncentrations，　and　disapPeared　at　120．8
mM　K．　Our　result　was　closely　in　agre．emeht　with　his　report，　From　his　res岨ts　it　was　sug－
gested　that　under　120．8　mM　K　the　transient　tension　was　derived　from　f．ast　and　slow　muscle
五bers，　and　the　sustained　from　slQw且ber　alone．　Moreover，　he　noticed　that　slow丘ber　was
relatively　impermeable　to　Cl　and　fast丘ber　had　a　high　permeahility　for　this　anion．　From
these　suggestions　it　was　suggested　that　the　transient，　above　120．8　mM　K－induced，　contracture
was　derived　from　only　fast　muscle丘ber．　It　is　likely　that　our　result，　in　which　ahove　120．8　mM
K－induced　contracture　was　a　transient血ay　be　explained　by皿eans　of　inhihition　of　the　con．
tracture　of　slow丘ber　in　high　K－concentration．　In　addition，　although　in　our　result　remarkable
oscillation　in　43．4　mM　K　was　noticed，　Chiarandini5）did　not　show　this　phenomenon．
　　　　Using　frog　rectus　abdominis　muscle　possil）ly　composed　of　fast　and　slow　muscle丘bers，
Scheinerlo）has　reported　that　returning　to　basic　medium　after　the　application　of　a　strong　KCl
concentration　for　a　long　time　the　electric　excitability　abolished，　but　acetylcholinic　excitability
τemained．　Later，　it　was　described　that　this　cQntracture　might　be　derived　from　slow　fiber11）．．
Scheiner’s　experiment，　hQwever，　difEerred　from　ours　becau．se　in　his　experiment　ACh　contrac．
ture　was　not　carried　out　in　the　p．resence　of　K　i．ons．
　　　　It　has　been　reported　that　the　mammalian　and　avian　smooth　mus．cle　preparations　contracted
in　response　to　ACh　after　immersion　in　K－Ringer．　A　similar丘nding　has　l〕een　reported　for
denervated　rat　diaphragrn6・12厘15）．　On　the　other　hand，　ther合are　some　reports　in　disagreetnent
with　above　results　for　skeletal　muscle．　It　has　been　reported　that　ACh　induced　contractures
are　abolished　when　the　concentration　of　K　in　the　bathing　fluid　increases　over　about　50－60
mM　in　frog　rectus　muscle．16）It　has　also　been　reported　with　tonic　bundle　of　frog　i．lio丘bularls
muscle　that　ACh　contracture　fails　to　occur　in　the　tonic　bundle　fully　depolarized　by　higher－K
than　40　mM　KCI．17）It　has　been　reported　that　in　frog’s　denervated　sartorius　the　contracture
fails　in　resporlse　to　ACh　after　immersion　in　K－Ringer　solution．18）Asimilar丘nding　has　been
reported　for　denervated　rat　diaphragm．19）　In　our　results，　ACh　contracture　of　depolarized　muscle
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depended　on　K－concentration，　ACh　contracture　decreased　with　increasing　K－concentration，
and　nearly　disappeared　at　101．4　mM　K（Fig。2）．　These　results　did　not　agree　with　those　of
Evans　et　al．6）or　Jenkinson　and　Nicholls7），　but　rather　would　support　the　results　of　Saito16）
and　Shinozaki　et　al．17）
　　　　It　is　of　interest，　however，　that　ACh　contracture　appeared　again　on　depolarized　muscle
by　above　120．8　mM　K（Figs．3and　4）．　This　gradually　contracted　and　slowly　relaxed；this
contracture　tended　to　increase　with　i耳creasing　of　Kconcentration（Figs．3and　4）．　These　are
somewhat　similar　to　results　of　Evans　et　al．6）or　Jenkinson　and　Nicholls．7）Furthermore，　the
contracture　was　strongly　inhibited　in　the　de缶ciency　of　calcium（Fig．6），　and　aboHshed　by　d－
tubocurarine（Fig．7）．　Additionally，　the　second　phase　of　the　control　ACh　contrac．ture　was．
disappeared　in　the　de缶ciency　of　calcium（Fig．5），　and　the　ACh　contracture　was　inhibited　by
d・tubocurarine（Fig．7B）．　Therefore　it　is　considered　that　the　ACh　contracture　of　depolarized
muscle　by　above　120．8　mM　K　is　the　second　phase　of　the　control　ACh　itself。　It　is　well　known
that　in　cardiac　or　slow　muscle　the　bulk　of　the　extracellu．lar　Ca　requires　to　initiate　tension
as　compared　with　fast　muscle．20）　Thus，　the　second　phase　of　the　control　ACh　contracture　is
seemed　predominantly　to　be　derived　from　slow　muscle丘ber．　Furthermore　it　is　supposed　that
the　ACh　contracture　of　depolarized　muscle　by　above　120．8　mM　K　is　derived　from　slow　muscel
丘ber．6＞
　　　　The　following　mechanisms　can　be　envisaged　to　explain　the　continued　efEectivelless　of
drugs　in　depolarized　smooth　muscle．
　　　　（1）　The　activation　of　the　contractile　elements．　may　be　brought　about　by　a　substance　or
ion　which　is　released　by　the　drug　fro．m　the　cell　membrane．
　　　　（2）Drugs　m．ay　produce　a　permeability　change，　and　it　may　cause　diffusion　of　some　sub－
stance　through　the　membrane　which　directly　or　indirectly　activates　contraction．
　　　　（3）The　permeability　change　may　produce　a　membエane　potential　change，　even　thoug．h
the　cell　membrane　is　depolarized．
　　　　（4）Drugs　may　act　directly　on　the　contractile　elelnents．
　　　　As　previously　described　appearance　of　the　respollse　to　ACh　applied　ill　the　KRinger　solu－
tion　was　dependent　on　the　external　calcium，7・15・21）or　the　internal　calcium．21）　This　response，
also，　was　abolished　by　d－tubocurarine．7）　ACh　produced　littl．e　or　no　change　in　th：e　membrane
potential　of　diaphragms　equilibrated　ill　the　K－rich　solution：，　and　ACh　markedly　increased　the
inward　movelnent　of　calcium，7）It　has　been　shown　that　ACh　applied　to　a　depolarized　rat
uterus　preparation　which　was．　already　contracted　by　calcium　produce．s　a　furthef　contraction．12）
Thus，　it　was　suggested　that　ACh　contractions　of　slnooth　muscle　could　be　produced　by　Inech－
anism　other　than　a　depolarization．　It　is　supposed　that　the　ACh　contracture　is　a　consequence
of　a　calcium　infux　which　results　not　from　a　change　in　membrane　potential　but　from　the　in－
creased　permeability　of　the　membrane，　and　the　abolition　of　the　respo且se　by　d・tubocurarine
can　reasonably　be　attributed　to　a　reduction　in　permeability　to　calcium　ions．7）In　our　results，
the　mechanism　appears　to　be　similar　to　the　above　description，　In　the　present　study，　time
course　of　the　ACh　contracture　of　depolarized　rabbit　superior　rectus．　muscle　difEerred　clearly
from　that　of　the　ACh　contracture　of　depolarized　sロ100th　muscle　or　denervated　rat　di．aphragm．
It　is　possible　that　the　ACh　contracture　of　depolarized　mu．scle　in　our　results　is　derived　from
．slow　muscle丘ber．
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ウサギ上直筋の機械的応答
カリウム脱分極下のアセチルコリン拘縮について
要 約
　　　小野弘美　竹田　真
札幌医科大学限科学講座　（主任　田川貞嗣教援〉
　ウサギ外直筋（上直筋）を用いて，アセチルコリン拘縮
に対する外液カリウムイオンの影響について検討し，以
下の結果を得た．
　1）120．8mMヵリゥムで1峰性，10　49／m‘アセチ
ルコリンで峰性の拘縮が惹起された．
　2）カリウム拘縮は1過性ならびに持続性の時間経過
をなし，カリウム濃度が高まるにつれて持続性の拘縮は
減弱した．
　3）43．4～101，4皿Mカリウムによる脱分極下にアセ
チルコリン拘縮を認めたが，この拘縮はカリウム濃度が
高まるにつれて減弱した．
　4）高濃度（120．8mM以上）カリウムによる脱分極下
に，アセチルコリンは緩徐な立ち上りを示す持続性の拘
縮を起こした．この拘縮はCa什除去ならびにd－tubo－
curarine添加により著明に抑制された．
